











movilizarse hacia los puntos activos, en donde se desintegran. (6)






puede formar inclusive un apéndice ciego


















II LA TRANSMISION SINAPTICA

Tan apasionada como la discusién sobre la unidad anatomo-
funcional de la neurona ha sido la referente al mecanismo de trans-
misién del impulso nervioso a través de la sinapsis. Dos teorias
se han disputado la explicacién del fenémeno: la teoria fisica, (26)
o de la transmisién eléctrica, segiin la cual el potencial de accién
se continuaria directamente desde la membramna presinaptica hacia
la postsinéptica, y la teoria quimica, segiin la cual el impulso ner-
vioso produciria, a nivel de la membrana presinaptica la libera-
cién de una substancia: el mediador quimicoe o transmisor quimico
o transmisor sinaptico, el cual actuando sobre la membrana postsi-
naptica originaria, en ultimo término, un nuevo potencial, el post-
sinaptico. |

a) La transmisién neurchumoral.—Du Bois-Raymond (1875)
(27), fue el primero en sospechar que alguna substancia quimica
interviene en la transmisién del impulso en la unién mioneural.
Pero fueron especialmente los descubrimientos de Elliot, Loewi y
Dale (28) los que sentaron una soélida base experimental en favor
de esta teoria. En estos ultimos afios y gracias al empleo de mas
delicadas técnicas de investigacién, como el registro grafico simul-
tdneo de potenciales de las membranas pre y postinapticas, el es-
tudio de potenciales intracelulares mediante microelectrodos, etc.
parece que se ha llegado a una conclusién definitiva la transmision
siniptica es de naturaleza quimica, mas ain, como han demostrado
Grundfest (29) y Purpura, (20) seria obligatoria y exclusivamen-
te quimica. Las pruebas parecen ser tan fehacientes que, inclusive
autores que favorecian la teoria fisica, (3), actualmente aceptan
ya que la transmisién siniptica es exclusivamente quimica (5).

Entre los numerosos hechos que prueban la naturaleza qui-
mica o neurohumoral de la transmisiéon sinaptica y mioneural cita-
remos s6lo: a), alin en los casos en los que el espacio sinaptico es
minimo, el potencial postsinaptico (PPS) comienza con gran re-
traso, es decir cuando el potencial presinaptico, practicamente ha
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néptico, serviria de materia prima para que en el boton terminal
‘se re-sintetice aquel tipo de acetileolina “apta” para la liberacion,
que volveria en .corto tiempo al espacio sinaptico.

La acetilcolina que se libera, se difunde a través del intersti-
cio sinaptico, parte de las moléculas alcanzan los receptores qui-
micos de la membrana postsinaptica y gracias al mecanismo ionico
que entra en juego, producen la despolarizaciéon de esta porcion
de membrana. Luego es hidrolizada gracias a 1a accion de la co-
linesterasa, la cual aunque se encuentra en toda la sinapsis es par-
ticularmente abundante a nivel de la membrana postsinaptica. El
resto de acetilcolina se inactiva antes de alcanzar los receptores
postsinapticos. .

d) La liberacién cuantica de acetilcolina.—Se ha descubierto
que en la placa motriz se producen .espontanea y constantemente
muy peguefios potenciales, los llamados micropotenciales de la pla-
ca terminal (37). Por lo menos a nivel de esta sinapsis parece que
hay una eyeccién de cantidades de acetilcolina, aunque pequehnas,
suficientes para generar los potenciales en miniatura. Cada eyec-
cién equivaldria a varios miles de moléculas de acetilcolina. Al-
gunos autores han denominado a este fenémeno el de eyeccion o
liberacién cuantica de acetilcolina. Al abrirse o “reventarse” una
‘vesicula sinaptica libera, simultdneamente muchas moléculas de
acetilcolina. La cantidad minima capaz de producir el micropo-
tencial, seria pues el “cuanto” de acetilcolina. Un potencial pre-
sinaptico produce una eyeccién acetilcolinica sincrénica de muchos
“cuantos” y el potencial que se genera (PPS) es aproximadamen-
te 100 veces mayor que el potencial en miniatura. Los potenciales
en miniatura no se han observado aun en otras MPtS o porque
realmente no se producen o porque son tan pequefios que la técnica
actual no permite reconocerlos.

La simultinea y explosiva liberacién de acetilcolina que se pro-
duce al llegar al estimulo presinaptico puede producirse también
por efecto de otros factores que ocasionan despolarizaciéon de la
membrana presinaptica, como por ejemplo, aumento de la concen-
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tracién externa del K. La normal liberaciéon de acetilcolina’ re-
quiere, ademés, de una concentraciéon 6ptima de Ca+4-4 (10 mM a
20mM), en el espacio sinaptico. La disminucion o ausencia de
Ca-++4 puede bloquear la transmision sinaptica. El Mg-}--}- anta-
goniza la accién facilitadora de la liberacién de acetilcolina que
ejerce el i6n calcio. La liberacion del mediador quimico, ya sea
por un impulso nervioso o por aumento de K-} es independiente
de la concentracién externa del Na-}-. La frecuencia de los mi-
cropotenciales de la placa motriz no se modifica por variaciones ni
‘del Ca++ ni del Mg+, es decir que estos iones no modifican la
eyeccién cuintica, espontianea de acetolcolina, pero contribuyen a
regular la liberacién por despolarizacién de la membrana presinap-
tica. Aunque el papel que juegan los iones en la transmision si-
néptica se ha estudiado en la unién mioneural, parece que algo
semejante sucede en los ganglios neurovegetativos y probablemen-
te a nivel de las sinapsis centrales.

ITII.—LA ELECTROGENESIS POSTSINAPTICA

a) La membrana postsinaptica.—Gracias a la implantacion de
electrodos intracelulares ha sido posible determinar el potencial
de reposo de la membrana postsiniaptica (MPtS) y estudiar algu-
nas de sus propiedades. El potencial interno (en relacion a un
electrodo indiferente) varia entre 60 y 80 mV, en las motoneuro-
nas de la médula espinal (38-40), 70 mV en neuronas de ganglios
simpéaticos (41); habiéndose encontrado (40) que para un mismo
tipo de neurona, el potencial es igual en la membrana del cuerpo
celular v en la del axon. Desde luego, en otras propiediades, las
dos membranas difieren considerabemente. Asi, por ejemplo, en
cuanto a la resistencia eléctrica, mientras en el axén, en el inter-
nudo es de un alto valor y muy bajo en el nudo de Rianvier; en-la
membrana postsinaptica, la resistencia seria aproximadamente ho-
mogénea en toda su extensién, con un valor promedio, de 400
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de 1a brecha siniptica es similar a la de los fluidos extracelulares;
segtin Coombs y col. (49), la concentracién es: K+ = 5.5; Na+
= 150 y C1— = 125 mEq/L, pero la resistencia eléctrica, aproxi-
madamente 100 Ohms/cm, es muy superior a la calculada para una
simple solucién electrolitica, lo que indicaria que este fluido tiene
proteinas, una de las cuales podria ser la misma colinesterasa.
La composicién iénica interna de la neurona es distinta. Se

calcula (5, 49), que la concentracion de K4 es igual a 150 mEq/L,
mientras que el Na-}+ seria, aproximadamente 15 y del Cl—, 9).
La resistencia eléctrica es algo superior a la del medio externo. -
~ b) El proceso electrogenético.—El proceso de generacién del
potencial de acecidén, es decir del potencial en espiga, aunque mejor
conocido, no es el Gnico que se opera en la neuroma. Existen di-
ferentes tipos de electrogénesis en diferentes clases de membra-
nas y en las diferentes especies animales vy vegetales. En los ma-
‘miferos podrian considerarse dos tipos fundamentales de electro-
génesis: a) el de potencial de accién, producido en formia “explo-
siva”, cuyos caracteres no dependen de los parametros de estimu-
lacion (a condicién de que sea por lo menos de valor umbral) y
cuya conduccion es sin decremento; y b) el del potencial postsi-
niptico (PPS), en cuya categoria Habria que incluir al potencial
de la placa motriz, de generacién mas lenta, de intensidad propor-
cional al estimulo y de propagacion “decremental”, es decir con po-
tencial que decrece en forma exponencial (Fig. 6 A).

El potencial postsinaptico puede ser de naturaleza “excitatoria”
o “inhibitoria”. Aungque hay ciertos hechos en comiin como: pro-
ducirse por mediacion quimica y no por estimulacion eléetrica de
la membrana, propagarse con decremento, etc., hay diferencias no
s6lo cuantitativas sino cualitativas entre los dos tipos de poten-
ciales, mas ain hay una diferencia diametralmente opuesta en
cuanto al efecto final: el potencial “excitatorio” conduce a la pro-
duccién del potencial en espiga (potencial de accién), el “inhibi-
torio” puede impedir la produccion del potencial de accién.
- 1.—El potencial postsinaptico excitatorio (PPSE).—Los carac-
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Los potenciales en espiga estan sujetos a “refractoriedad” y
son susceptibles de ser modificados, independientemente del PPSE.
Asi por ejemplo, si electroforéticamente se modifica la composi-
cién idnica intracelular, el potencial en espiga puede transformar-
se en respuesta gradual o no producirse, en tanto que el PPSE no
‘se modifica ni en su amplitud ni en su tiempo-curso. Sdlo una
fuerte substitucion de K+ por Na-}- intracelular es capaz de re-
ducir la amplitud del PPS.

Las células piramidales de la corteza cerebral tendrian un
comportamiento electrogenético muy similar a las motoneuronas
(59, 60), tanto en la produccion del PPS como en la generacion
de potenciales en espigas (espiga del segmento D-S = 70 mV y
duracién 1 mseg). En cambio, las células del ganglio servical su-
perior (49), presentan un PPSE mas prolongado, con un ascenso
lento en 4 a 9 meg y una constante de tiempo de decaida de 7 a
12 mseg. El umbral, entre 20 y 25 mV, seria aproximadamente
igual en los segmentos S-D y S-I y en la espiga no existe la mues-
ca caracteristica de las motoneuronas (espiga =— 90 mV, larga du-

racion, 5 mseg).
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